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Diagnostic du myelome multiple 


L e diagnostic de myelome est aujour- 
d' hui affirme dans 20 a 30 % des cas 
chez un patient asymptomatique, par le 
biais d'une electrophorese des proteines 
seriques pratiquee de fagon systematique 
ou lors du bilan d’une autre pathologie. Les 
criteres diagnostiques sont alors la presence 
d’un composant monoclonal serique supe- 
rieur a 30 g/L et (ou) d’une plasmocytose 
medullaire superieure ou egale a 10 %, ces 
patients n'ayant pas d’atteinte organique ou 
tissulaire liee a I'hemopathie. Ces patients 
evoluent vers des formes symptomatiques, 
avec des temps de progression variables, 
partiellement predictibles (facteurs pronos- 
tiques de progression), parfois de plusieurs 
annees. 

Le diagnostic de myelome multiple symp- 
tomatique est en general facile, sur la pre- 
sence habituelle d'une plasmocytose medul- 
laire superieure ou egale a 10 % (mais 5 % 
des patients ont une plasmocytose medul- 
laire inferieure a 10 %), I'existence d’une 


immunoglobuline monoclonale serique et 
(ou) urinaire (retrouvee chez 97% des 
patients), et des signes cliniques, biolo- 
giques et radiologiques evocateurs (signes 
d’atteinte organique ou tissulaire presentes 
dans le tableau 1).' 

En pratique, c'est le plus souvent I'altera- 
tion de I’etat general et les douleurs osseu- 
ses, presentes chez 70 % des patients, qui 
dominent le tableau clinique. La radiologie 
conventionnelle reste la reference pour I'ex- 
pertise des lesions osseuses (fig. 1 et 2). 
II n’est pas indique d’effectuer de scintigra- 
phie osseuse (elle meconnait de nombreuses 
lesions myelomateuses) mais I'imagerie en 
resonance magnetique nucleaire (IRM) peut 
etre utile (a la recherche d’eventuelles 
lesions infra-radiologiques dans les myelo- 
mes asymptomatiques, en cas de suspicion 
de compression medullaire ou radiculaire 
dans les myelomes symptomatiques). L’ane- 
mie est frequente et presque constante en 
phase avancee de I'hemopathie. 2 Au diagnos- 


tic, environ 20 % des patients ont une creati- 
ninemie superieure ou egale a 20 mg/L, mais 
50 % des patients ont une clairance anor- 
male et 5 % doivent recourir a I’hemodialyse. 
L’insuffisance renale, frequemment associee 
a une masse tumorale importante, est multi- 
factorielle, I'excretion de la proteine de 
Bence-Jones et I'hypercalcemie etant les 
facteurs etiogiques majeurs. La proteine 
monoclonale est dans 55 % des cas de type 
IgG, 25 % de type IgA, 15 % de type urinaire 
pur (a chaTnes legeres), et les 5 % restants 
sont constitues de variants rares. Les tume- 
factions des organes hematopoTetiques sont 
rares, comme I'atteinte d’autres organes 
(localisations neuro-meningees, pleurales, 
cutaneo-muqueuses, parfois presentes en 
phase terminale). Le myelome multiple n’est 
pas, classiquement, une maladie febrile et 
toute fievre temoigne a priori d’un etat infec- 
tieux, dont le traitement est urgent. L’infec- 
tion est presente au diagnostic chez environ 
10 % des patients, acquise a I’hopital dans 
50% des cas, et demeure la premiere cause 
de deces. Le risque infectieux est majore par 
la chimiotherapie quand elle induit des pha- 
ses neutropeniques et il varie dans le temps, 
etant particulierement eleve a la periode 
initiale du traitement et lors des rechutes. 
Les localisations les plus frequentes sont 
pulmonaires et urinaires, ces infections pou- 
vant etre septicemiques. Les infections 
sont surtout bacteriennes, Streptococcus 
pneumonia, Staphylococcus aureus et les 


Atteintes organiques ou tissulaires du myelome multiple 

► Calcemie > d’au moins 0,25 mmol/L a la limite superieure de la normale, ou > 2,75 mmol/L 

► Insuffisance renale : creatinine serique > 173 pmol/L 

► Anemie : hemoglobine < d'au moins 2 g/dL a la limite inferieure de la normale, ou <10 g/dL 
t Lesions osseuses : lesions lytiques, demineralisation, fractures 

► Autres : syndrome d’hyperviscosite, amylose, infections bacteriennes recidivantes (> 2 episodes en 1 an) 


le bortezomib (Velcade), et l’analogue du thalidomide 
lenahdomide (Revlimid). Ces trois dernieres molecules 
sont considerees comme des traitements innovants, appa- 
rus successivement et rapidement dans les cinq dernieres 
annees (le thalidomide est un medicament ancien mais 
n’est utilise dans le myelome multiple que depuis la hn 
des annees 1990). Une avancee importante des deux der- 
nieres decennies a ete la rnise au point de traitements 
intensifs, utilisant une dose elevee de melphalan (de 100 
a 220 mg/ m 2 par voie intraveineuse), supportes par une 
autogreffe de cellules souches hematopoietiques. Enhn, 
les bisphosphonates, pour traitement adjuvant de l’osteo- 
lyse mahgne, et rerythropoi’etine humaine recombinante, 
pour prise en charge de l’anemie, font maintenant pleine- 
ment partie des protocoles therapeutiques. 


Traitement intensif avec autogreffe 
de cellules souches du sang peripherigue 
ou allogreffe 

Les acquis 

Le traitement intensif avec autogreffe de cellules sou- 
ches de sang peripherique (ACSP) est le traitement de 
choix des sujets de moins de 65 ans, soit environ la moitie 
des patients hospitalises, avec un consensus pour le reali- 
ser dans les mois suivant le diagnostic. 4 Des progres ont 
ete accomplis dans la procedure d’autogreffe ; les cellules 
souches de sang peripherique (CSP) sont maintenant le 
greffon de reference (par opposition aux cellules de la 
moelle osseuse) et le conditionnement par le melphalan 
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Elements essentiels du Man 


bacilles a Gram negatif etant frequemment 
retrouves. Les complications, en particulier 
osseuses et osteo-neurologiques, I'hypercal- 
cemie, I'insuffisance renale et I'infection peu- 
vent etre revelatrices. 13 - 1 2 3 4 
Les elements essentiels du bilan sont pre- 
sents dans le tableau 2. 
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> Antecedents, histoire de la maladie, 
examen clinique 

> Hemogramme avec frottis sanguin 

> Myelogramme avec etude cyto- 
genetique 

» Creatinine serique/calcemie 

> Electrophorese des proteines seriques 
et immunofixation 

I Dosage ponderal des immunoglobulines* 


► Electrophorese des proteines urinaires 
et immunofixation 

► Parfois, dosage des chaTnes legeres 
libres dans le serum** 

► Bilan radiologique de I'ensemble du 
squelette axial, parfois complete par 
une IRM 

I p 2 -microglobuline serique, proteine 
C-reactive et lactico-deshydrogenase 


iFinmni *pour la diminution des immunoglobulines residuelles ; 

**toujours en evaluation. Au moins justifie pour les myelomes non ou pauci- 
excretants et les myelomes a excretion exclusive (myelomes a chaTnes legeres) 
ou predominate de chaTnes legeres dans les urines. 


seul (sans recours a rirradiation corporelle totale), a la 
dose de 200 mg/m 2 , est le plus frequemment utilise. Une 
seconde ACSP, effectuee environ deux mois apres la pre- 
miere (procedure de double autogreffe), prolonge la 
duree de reponse et pourrait ameliorer la survie (Tetude 
irancaise IFM 94, rapportee dans le tableau 3 pour illus- 
trer les resultats globaux de la greffe a montre la premiere 
un avantage significatif de survie). La seconde ACSP sem- 
ble particulierement indiquee chez les patients dont la 
reduction de la proteine monodonale, a Tissue de la pre- 
miere greffe, nest pas d’au moins 90 % (obtention d’au 
moins une tres bonne reponse partielle, la reponse com- 
plete etant definie par la normalisation de la rnoelle 
osseuse et la disparition du composant monoclonal en 
immunofixation). 5 Si les patients sont correctement selec- 
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Simple versus double autogreffe : 
resultats de Fessai franca is IFM 94 



SIMPLE 

AUTOGREFFE 

DOUBLE 

AUTOGREFFE 

1 Reponse complete (%) 

34 

35 

1 Reponse complete 
et tres bonne reponse partielle (%) 

42 

50 

1 Survie sans progression (mediane, mois)* 

25 

30 

1 Survie sans progression a 7 ans (%)* 

10 

20 

1 Survie (mediane, mois)* 

48 

58 

1 Survie a 7 ans (%)* 

21 

42 


* Difference statistiquement significative. 
D 'a pres la ref. 5 





